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L e psoriasis, qui atteint environ 2 % de la popula- 
tion fran§aise, est d’ ordinaire une dermatose 
benigne. Cependant, le retentissement sur la qua- 
lite de vie, les consequences fonctionnelles et sociales 
de la maladie, sa chronicite, remettent souvent en 
cause cette apparente benignite. II existe en outre des 
formes etendues, erythrodermiques, arthropathiques ou 
pustuleuses authentiquement graves et necessitant des trai- 
tements par voie generale. Nous ne savons pas guerir le 
psoriasis, mais nous savons faire disparaitre ou, au moins, 
attenuer les lesions et le but du traitement est de les rendre 
tolerables pour le malade. 

Le traitement local est indispensable pour la majorite des 
patients. II peut etre suffisant pour les psoriasis de faible 
etendue et sera associe a un traitement par voie generale 
pour les psoriasis graves. Les therapeutiques classiques 
qui comportaient les dermocorticoides et les reducteurs 
sont maintenant souvent remplacees par les derives de la 
vitamine D qui constituent l’un des progres les plus impor- 
tants de ces dernieres annees en therapeutique locale der- 
matologique. Deux analogues sont actuellement a notre 
disposition, le calcipotriol (Daivonex) et le tacalcitol 
(Apsor) qui sont tous 2 voisins de la 1-24 dihydroxy - 
vitamine D3. L’activite du calcipotriol 1 est egale ou supe- 
rieure a celle des dermocorticoides de classe II alors que 
le tacalcitol a montre une efficacite legerement inferieure 
a celle du calcipotriol dans une etude comparative. 2 Ces 
derives sont actifs chez environ 60% des malades dont 
les lesions regressent a partir du 15 e j avec un maximum 
d’ amelioration en 4 a 6 semaines. Ils n’ont pas les effets 
secondaires rencontres lors de 1’ application prolongee des 
dermocorticoides, et en particulier n’ entrainent pas d’ atro- 
phie cutanee. Cependant, dans 20 % des cas surviennent 
des phenomenes irritatifs, essentiellement dans les plis, 
sur le visage et sur les membres inferieurs lorsque les 
lesions sont tres inflammatoires. En outre, afin d’eviter 
L impact de la vitamine D sur le metabolisme phospho- 
calcique, on limite la quantite de topique applique a rai- 
son de 100 g par semaine pour le calcipotriol et 50 g pour 
le tacalcitol, ce qui rend difficile l’utilisation de ces trai- 


tements dans les psoriasis tres etendus. Les derives de la 
vitamine D peuvent etre utilises seuls ou en association 
avec la corticotherapie locale (vitamine D le soir, der- 
mocorticoide le matin), ce qui entraine une efficacite plus 
rapide et limite les phenomenes irritatifs, du fait de Fac- 
tion anti-inflammatoire des dermocorticoides. Un topique 
associant le calcipotriol et la betametasone (Daivobet) 
est deja commercialise dans certains pays et devrait etre 
mis sur le marche dans quelques mois en France. D’autres 
derives de la vitamine D sont actuellement a F etude et 
pourraient etre a notre disposition dans un futur proche, 
en particulier la 1-25 dihydroxy-vitamine D3 (calcitriol, 
Silkis) et le 22 oxacalcitriol (maxacalcitol). 3 - 4 
A cote des analogues de la vitamine D, les derives de la vita- 
mine A (retinoides) sont presents par voie generale depuis 
une vingtaine d’ annees mais leurs effets initatifs n’avaient 
pas permis leur utilisation en topique. Depuis 1997, le 
tazarotene (Zorac), retinoide acetylenique, a ete mis sur le 
marche. Son utilisation reste limitee par les phenomenes 
d’intolerance cutanee frequemment rencontres, d’ou des 
modalites d’ applications tres strides et Fassociation quasi 
obligatoire, au moins au debut, avec les dermocorticoides. 
Cependant, sur des lesions limitees en surface, peu inflam- 
matoires et avec un malade observant, des remissions pro- 
longees peuvent etre obtenues grace au tazarotene. 

Pour les psoriasis couvrant plus de 20% de la surface 
cutanee, F etendue des lesions rend difficile et contraignante 
F application de topiques et il faut recourir a la photothe- 
rapie ou aux traitements par voie generale. La photothe- 
rapie a connu 3 grandes periodes : celle des ultraviolets 
(UV) de type B a large spectre (290 a 320 nm), celle de 
la puvatherapie (psoralene administre 2 h avant F irradia- 
tion par des UVA) et, plus recemment, celle des UVB de 
spectre etroit (311 nm). C’est cette derniere modalite qui 
a la faveur de la plupart des dermatologistes a l’heure 
actuelle. En effet, elle evite les contraintes liees a F admi- 
nistration du psoralene : mauvaise tolerance digestive, pho- 
tosensibilisation generale rendant obligatoire le port de 
lunettes de soleil. L’ activite des UVB de spectre etroit est 
voisine de celle de la puvatherapie avec (au rythme de 
3 seances par semaine), une amelioration des lesions pso- 
riasiques en 4 a 6 semaines. En fait, le probleme majeur 
de la phototherapie est celui de la carcinogenese photo- 
induite. Elle a ete demontree pour la puvatherapie en ce qui 
concerne les carcinomes, alors que l’induction de mela- 
nomes rapportee aux Etats-Unis n’ est pas clairement prou- 
vee dans les series europeennes. On espere que les traite- 
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■ Impact des traitements du psoriasis sur la chaine pathogenique. 

La lesion psoriasique comporte line hyperproliferation des keratinocytes asso- 
ciee a des anomalies de leur differenciation et a des phenomenes inflammatoires. 
Ces perturbations keratinocytaires seraient dues a des cytokines produites par 
des lymphocytes T actives. L’origine de I’activation des lymphocytes n ’est pas 
coniine, mais serait sous la dependance d’ antigenes on de superantigenes et 
de facteurs genetiques qui font le terrain hereditaire de la maladie. On constate 
que les principaux traitements n ’out pas un impact unique sur I’un des fac- 
teurs pathogeniques mais agissent a des niveaux multiples, en particular la pho- 
totherapie, les retinoides et les derives de la vitamine D. II est probable que plus le 
mode d’ action therapeutique est situe en amont sur la chaine pathogenique, plus 
les traitements peuvent avoir un effet durable. L’ action sur les antigenes potentiels 
et sur le terrain genetique reste done le defi majeur pour le futur. 


ments par UVB a spectre etroit, du fait de la moindre dose 
administree n’auront pas le meme potentiel, mais cela reste 
a verifier dans les annees a venir. Quoi qu’il en soit, il est 
indispensable de limiter les doses d’ ultraviolets et d'evi- 
ter les traitements d’entretien une fois la remission obte- 
nue. En outre, 1’ application de topiques actifs avant et 
pendant la phototherapie permet le plus souvent une reduc- 
tion des doses administrees. Rappelons enfin que la puva- 
therapie n’est agreee que pour des psoriasis dont l’eten- 
due est egale ou superieure a 40 % de la surface corporelle. 
Les traitements generaux du psoriasis sont reserves aux 
formes graves de la maladie (psoriasis erythrodermique, pus- 
tuleux ou arthropathique) ou aux psoriasis etendus ayant 
resiste a la phototherapie. Le methotrexate reste le produit 
le plus constamment actif et beneficie d’ une experience d’ ad- 
ministration de plusieurs dizaines d’ annees. A la dose de 
15 a 25 mg par semaine, il entraine une regression rapide des 
lesions cutanees et une nette amelioration de l’arthropa- 
thie. Le probleme majeur est celui de l’hepatotoxicite qui 
fait discuter, outre la surveillance biologique, la realisation 
d’une ponction-biopsie hepatique lorsque les doses cumu- 
latives sont superieures a 1,50 g. La ciclosporine (Neoral) 
a aussi un effet benefique rapide en quelques semaines, a des 
doses inferieures a 5 mg/kg/j. Elle est sans doute moins 
frequemment efficace que le methotrexate sur le rhumatisme 
psoriasique. L’ effet secondaire le plus preoccupant est sa 
nephrotoxicite qui impose une surveillance precise des fonc- 
tions renales. L’ utilisation de cures courtes (3 a 4 mois) pour- 
rait limiter le retentissement renal et a la faveur d’un cer- 
tain nombre de dermatologistes. D’autres immunosupresseurs 
non specifiques sont actuellement a F etude, en particulier 


ceux qui appartiennent a la famille des macrolides 
(tacrolimus, sirolimus, pimecrolimus). L’acitre- 
tine (Soriatane) est un retinoide dont Faction sur 
le psoriasis est plus lente. Il peut constituer un 
traitement d’entretien apres methotrexate ou ciclo- 
sporine, ou un traitement d’ attaque dans le psoriasis 
pustuleux. Ses effets secondaires sont nombreux et 
sa teratogenese rend son utilisation delicate chez 
la femme en age de procreer. 

Les traitements generaux du psoriasis sont done 
soumis a des regies precises d’ administration 
et sont tous greves d’ effets secondaires qui peu- 
vent etre limites en alternant les diverses thera- 
peutiques. 

L’avenir immediat va voir F emergence de trai- 
tements nouveaux essentiellement a visee immu- 
nitaire. 5 En effet, les etudes experimentales 
recentes ont confirme le role des lymphocytes 
T actives dans la survenue des lesions et les essais 
cliniques en cours sont presque tous consacres 
a des molecules a action immunomodulatrice. 
Ainsi, les anti-TNL-a ( tumour necrosis factor) 
qu’il s’agisse d’ anticorps (infliximab, Remicade) 
ou de proteine de fusion (etanercept, Enbrel) deja 
utilises dans la polyarthrite rhumatoide ont une 
efficacite remarquable sur les lesions psoria- 
siques et devraient etre bientot a notre disposi- 
tion. 6,7 Leurs effets secondaires (reactions cuta- 
nees, vascularite, reactivation de tuberculose latente, 
emergence de neoplasie. . .) ne sont pas, a ce jour, parfai- 
tement apprecies. Mais ce sont surtout les nouveaux agents 
biologiques immunomodulateurs, produits par genie gene- 
tique, qui font l’objet d’une multitude d’essais cliniques. 
Il s’agit soit d’ anticorps monoclonaux, soit de proteines 
de fusion agissant uniquement sur les lymphocytes acti- 
ves ou sur les molecules exprimees par les cellules pre- 
sentatrices d’ antigene. De ce fait, ils entrainent une 
immunosuppression plus etroite que celle due aux immu- 
nosuppresseurs classiques. Deux de ces nouvelles thera- 
peutiques 8,9 devraient etre a notre disposition dans 1 a 
2 ans, l’alefacept (Amevive) qui bloque la molecule CD2 
exprimee par les lymphocytes memoire actives et l’efali- 
zumab (Raptiva) anticorps monoclonal qui lie la molecule 
CDlla de F antigene LFA 1 (lymphocyte function asso- 
ciated antigen). Ces traitements se sont montres efficaces 
dans les diverses etudes publiees, mais la encore les effets 
secondaires a long terme restent a evaluer. Dans le meme 
ordre d’idee, d’autres strategies therapeutique s sont actuel- 
lement a l’etude utilisant des interleukines (IL) a action 
immunosuppressive, des anticorps antiCD25 (recepteur 
de FIL2), des oligo-nucleotides antisens et divers types de 
vaccination non specifique. 10,11 

L’ avenir plus lointain du traitement du psoriasis passe sans 
doute par F identification des genes impliques dans la mala- 
die dont on connait deja quelques localisations chromo- 
somiques et surtout la connaissance des facteurs d’ acti- 
vation des lymphocytes (auto-antigenes, superantigenes) 
responsables des lesions. Peut-etre pourrons-nous alors 
envisager de guerir le psoriasis. ■ 
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